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た。NFκBとEtsの活性はElectrophoretic mobility shift assayを用い、またMMP-2、-3、
-9、 -12、ICAMの発現はWestern blotにて測定を行った。 
Miller’s elastin and van Gieson’s 染色を用いて、血管壁のエラスチンを染色した。 
 
結 果 
高血圧群においては、左2/3腎梗塞後および右腎摘後に血圧は段階的に上昇し、2週間後
にプラトーに達した。その後の観察期間を通じて高血圧群では、正常血圧群に比し有意な
上昇を維持していた。AAA作成手術後、第3週・4週において、高血圧群の動脈瘤は正常血圧
群に比し有意な血管径の増大を認めた。各MMP群は、高血圧群のAAAにおいて有意な発現上
昇を認めた。さらに、転写因子NFκBおよびEtsの活性は高血圧群において有意に高かった。 
デコイ導入群では，スクランブルデコイ導入群と比較し、正常血圧群、高血圧群ともにAAA
の進展抑制が認められた。デコイ導入によるAAA抑制効果は正常血圧群と高血圧群の間に有
意差を認めなかった。さらに、過剰発現していた各MMP群の発現がデコイ導入群において有
意に抑制された。また、デコイ導入群では、正常血圧群、高血圧群、ともにエラスチンの
破壊が抑制された。 
 
考 察 
本研究では、正常血圧群と比較し、高血圧群において有意にAAAの進展が認められた。ま
た、高血圧群では、MMPの発現が有意に上昇していた。また、MMP群の発現に関与している
転写因子NFκBおよびEtsの活性を測定したところ、高血圧群において有意の高値を示した。
つまり、高血圧下においては、転写因子NFκB、Etsの活性が正常血圧と比較して亢進し、
それによりMMPの発現上昇が起こり、エラスチンの破壊が促進されることにより、AAAが進
展すると考えられた。 
続いて、著者らはデコイ法により、これら転写因子を抑制することで瘤進展を抑制できる
かについて検討した。デコイ導入により、過剰発現していた各MMP群の発現が有意に抑制さ
れ、正常血圧群、高血圧群ともに瘤の進展の抑制が認められた。今回、高血圧下において
も、これら転写因子の活性を抑制することにより、AAAの進展を抑制しうることが示唆され
た。 
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結 論 
 高血圧ラットを用いたAAAモデルにおいて、高血圧がAAAの進展を助長させることが示唆
された。また、高血圧が瘤の進展に影響をあたえる機序として、転写因子NFκBおよびEts
の活性亢進が介在していることが示唆された。デコイによるこれら転写因子活性の阻害は
高血圧を合併したAAAの新しい治療戦略になりうると考えられた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
